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研究成果の概要（和文）：本研究では，細菌べん毛モーターの出力制御について1分子機能解析をおこなった．自然界
の大腸菌は水素イオン駆動型のべん毛モーターを持つが，我々は水素イオンとナトリウムイオンの両方を同時に利用で
きるハイブリッドエネルギー型を作り出すことに成功した．また，このモーターは外環境に応じてモーター素子を入れ
替えることで，自動的に出力を制御していることを見出した．
研究成果の概要（英文）：In this research, we aimed to reveal regulatory mechanisms in torque generation 
of the bacterial flagellar motor at single molecule level. We have demonstrated that a genetically 
engineered hybrid-fuel flagellar motor in Escherichia coli that runs on both types of ion gradient, 
protons and sodium ions, although natural E. coli cells have only proton-driven one. We also found that 
the hybrid motors regulate the generated torque automatically and dynamically in response to external 
conditions, by swapping the motor components.
研究分野：生物物理学
キーワード： 細菌べん毛モーター
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１．研究開始当初の背景 
（１）細菌べん毛モーター 
細菌べん毛モーターは，直径約 50 nmの超
分子回転ナノマシンである．モーターは細胞
構造物であるらせん状のべん毛フィラメン
トをスクリューのように回転させて細菌遊
泳の原動力を生み出す．膜に結合した固定子
(Mot複合体)と回転子(FliGMNリング)が相互
作用して，細胞膜を介したイオンの流れを回
転トルクへとエネルギー変換する． 
（２）モーター回転方向の制御 
モーターは時計回り・反時計回りと両方向
に回転することができ，細胞の走化性応答に
重要な役割を果たす．情報伝達タンパク質
CheYがリン酸化されたCheY-Pのモーター回
転子への結合によって回転方向が制御され
る．この回転制御システムは従来から知られ
ており，細胞内の CheY-P 濃度と回転方向の
相関を計測するなど，分子レベルでの解析が
行われてきた． 
（３）モーター出力制御の解析 
モーターの発生トルク・回転速度について
は，入力エネルギーであるイオン駆動力との
相関は詳細な研究が行われてきたものの，他
の制御因子による出力制御についての研究
はあまり進んでいない．近年，外環境の栄養
分減少にともなう細胞内 c-di-GMP 濃度上昇
によって，YcgR がモーターのトルク発生部
位へ結合して回転速度を低下させることや，
生理学的意義は不明であるが DNA 結合タン
パク H-NS がモーター回転子に直接結合して
回転速度を上昇させることが報告されてい
る． 
 
２．研究の目的 
モーターの回転機構を明らかにするため
に，回転速度・発生トルクの計測をおこなっ
てきた．しかし，従来の回転計測結果に対し
ては，本来考慮されるべき制御因子のモータ
ーへの影響については議論できていない．つ
まり，制御因子による出力変調の定量化は，
回転機構を考察するうえで重要な情報とな
ると期待される．また，制御因子による変調
を含め，モーターを人為的に制御できれば，
将来重要な研究ツールとなるであろう． 
そこで本研究では，モーターの出力制御を
中心に１分子機能計測をおこない，モーター
回転制御機構を明らかにすることを目的と
する． 
 
３．研究の方法 
本研究では，モーター制御機構を１分子レ
ベルで明らかにするために，テザードセルア
ッセイおよびビーズアッセイを利用して回
転速度の計測をおこなった．また，大きく分
けて３つのアプローチによって出力制御方
法を模索した． 
（１）固定子操作による出力制御 
 特性の異なる固定子複合体がモーターに
組み込まれた時，モーターはどのような振る
舞いをするのか調べた．大腸菌が本来持つ固
定子複合体はプロトン流を利用する
MotA/MotBである．ここに，ナトリウムイオ
ン流を利用するキメラ固定子複合体
PomA/PotBを同時に相互作用させ，その回転
速度を計測した． 
（２）回転子操作による出力制御 
 FliG はモータートルク発生および回転方
向制御に中心的な役割を果たす．FliGの３ア
ミノ酸欠損変異体（FliG(ΔPAA)）は，モータ
ー回転方向が時計回りにロックされること
が知られている．そこで，FliGと FliG(ΔPAA)
を同時にモーターに組み込むことで，トルク
発生および回転方向に与える影響を調べた． 
（３）速度制御因子による出力制御 
 遺伝子発現を調節する DNA 結合タンパク
H-NSはモーター回転子 FliGに結合して，モ
ーター構造を安定化して，モーター速度の上
昇をもたらすと他のグループから近年報告
された．そこでこの結果を元に，様々な H-NS
変異体を作成し，それらの発現量を制御して，
モーター速度を計測することにした． 
 
４．研究成果 
 研究方法で示したそれぞれのアプローチ
について成果を記載する． 
（１）固定子操作による出力制御 
 自然界の大腸菌が持つ固定子はプロトン
を透過させる MotA/MotB 複合体である．過
去にナトリウムイオンを透過させる遺伝子
改変型キメラ固定子 PomA/PotB が報告され
ている．今回，これらを同時にモーターに組
み込み，その速度制御機構を解析した．その
結果，モーターは 2種類のイオンを同時に利
用したハイブリットエネルギー型モーター
として，高速回転することが明らかとなった．
また，外環境のイオン強度に応じて，モータ
ー固定子数を柔軟に変化させて出力制御し
ていることが明らかとなった． 
図１．ハイブリッドエネルギー型モーター 
 
（２）回転子操作による出力制御 
 FliG と FliG(ΔPAA)を同時に回転子に組み
込み，その比率を確率的ではあるが制御でき
る系を確立した．モデルによるシミュレーシ
ョンで FliG(ΔPAA)の比率が高くなるにした
がって，回転方向が制御されると同時に速度
の低下が予測されることを報告した．1 モー
ター機能解析でもシミュレーション結果を
定性的ではあるが支持するような結果を得
られつつある． 
（３）速度制御因子による出力制御 
 研究協力者とともに，H-NS 変異体シリー
ズを作製し，FliGとの相互作用及びモーター
機能への影響を詳細に調べた．しかし，H-NS
が直接的に FliG と相互作用してモーター速
度制御をしている実験結果は得られず，他の
研究グループと異なる結果が得られた．その
後，H-NSと FliGの相互作用を報告した研究
グループから，H-NSの FliGへの相互作用を
否定する，つまり我々が今回得た結果と一致
する内容が発表された． 
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